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　第V章　Inhibitor（阻害体）について4　・12）一IA）
　阻害体は2種に分類される。1）基質との結合に
與る酵素中の原子團と結合してES休の形成を
阻害するもの。．Competitive　inhibitor（相競性阻害
体）．といわれる。2）酵素の活性中心の或原子團と
結合してその触媒作用を阻害するもの。これは酵
素と基質の結合を阻害しないのでNon－Competi－
tive　inhibitQr（山相競性阻害体）．といわれる。．
　相素性阻害一酵素と阻害体の結合及び分解を
次の如く表わす。
　　　　k4　kx　E十1，f一一一n　Sri　E・1－E－1－1　’…’…一’・’一・一一一・・・・…一一・・’　（1）
　　　　k－4
酵素，基質及び阻害休濃度をそれぞれe，So及びio
にて実験を開始し，定常二二にあると仮定する。
　d　（eri）
　　　　＝　kb　（e－eri　一ei）　s
　　dt
　　　　　　　一（k：一b十kd）eri『0　・・・・・・・・・…　　（2）［t「ユ
　，d　（eD
　　　二kg（e－eri－ei）i一（k－4＋k∂ei＝0…（3）　　dt
両式よりeiを消去ぜば次の関係が得られる。
　e・ri　s’e－eri@K．（i＋k．）
　　　（K．＝一kr”k＋，　kd，　Ki＝　k－T4k＋，　kx）　’・・・・・・…　〈4）
一tt’i＝一C＋Sj．，　Kmi＝Km（1＋k．）”v’’’”（5）
同様にして②及び（3）式よ・りeriを消去せば
　　　　　　　　　　　　　　v・＋中意）”川●”●●’●”’0’0””●’”●⑥
となる。
　　　　　　　　　　Vi＝k・e「・＝k・es＋』j面’’”…””∵…∵”（7）
　　　　　　　　　　V・’一k・er　＝ kcte　g＋K皿；（i・二〇）『……’（8）
　　　Vエ　eri　S十Km．　　　　　　　　　　　　・・一・・一・…　一・・・・・・・…　　　（9）　ヨニ　　　ニ　　ニ　　　Vo　er　s＋Kmi
I。㌃斑＋暑・……一・…一・…、（・・）
（10）式はまた（6）式におV・セー竺＝1－aとおくこと
　　　　　　　　　　　　　e
により得られる。從って
・一
}一eτeエ…・∴………………………（・・）
となる。
嗣、≒一Ki＋静一er）一・一・・（12）
　　　　　　　　　　　　io》e．且つSO》eなる場
　　・　　　　　　．合にはei及びerを無　　1　　　　　　　　・鴫　冠　硯し得る・
　　　l　K…　　、2a
　　　K1　　　↓．＝　　一賑鑑・…（・3）
J2）　Myers，　D．　K．：Bioehem．　J．　52，　46　C1952｝．
13）　Stgaus，　O．　H．　＆　Goldstein，　A．　：　J．　Gen．　Physiol．　26，
　559’（1943）．
14）　Goldstein，　A．：　J．　Gen．　Physioi．　27，’　529　（1944）．
［註］eri：阻害体の存在下におけるER体の濃度を表わす．
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eが充分大きく，s《K皿なる場合には次式が得ら
れる。
i，＝　一11111a　Ki＋（1－a）e　・・・・・・・・……・・・・・…一ny・・‘　（14）
　　　　a
・一一購愚子の脇阻止をお・す鵬㈲濃
度をi5。とせば次式が得られる。
　　　　　　　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　ioo＝Ki十一S7e　・・ny・・一・p一　（15）　．
　　　　　麦e　この式ぽG。ld、t，i。（1944）
i5011　　　　　　　　及びMyers（1952）により
5；　　　Ch・1・nester・・eの酵素濃
　　　　e→’　度決定に利用されている。
　酵素濃度e及び基質濃度Soにて実験を：開始し，
定常歌態におv・て阻害体i・を添加せる場合の活性
麟舗腋化（dadt）は捌・・〈燃・れ俄・
但しER体及びEI体に比して遊離の酵素濃度は極
めて小さく零とおき得るものとする。（e－er－ei＝
0）しからばa’＝里＝e一el且つ竺こ1－aである。
　　　　　　　e　e　’…　e
－dр??r　≠汲狽刀@（e－er－ei）　一．（k．i＋ka）er　・・・・・・・…”　（16）
de三　　＝k4i　（e－er－ei）　一　（k－4十．kx＞　ei　・・・・・…　一…　　（17）dt
婦》豊にして後継購得る場合に
日＿d（1一・）一」（・i／e）一（k．、＋k．）
　　　　dtdt 　　　　　　　dt
　（一sl（1－sa，）一i／a）．．．．．．．．．．．．，．．．．．．．．．．．．．t（ls）
た旗票《呈1一に・て瀦を零とおき得・場
には
亘（irt／一e）＝（k一，＋k，）　・
　．．｛一s’ai？）一i／a］．．．．r．．・，・一・・・・・・・・・・・…一・・一dg）
なる調・s・一亡且・熊であ・…体・
EI体を生する速度Vは次式にて表わされる。
　　　　　1V＝　一一f．一　　一』ゴー……………・…・・…（20）
　　（derdt）＋一（砦D
ってまた
札幌医誌19．53
＝南
成立するr（｝oldstein及びMyersは（21）式に（18）
び（19）式を導入して次の一般式を得た。
一手（1＋？’9＝…・・…・…・一・（・・）
　　一一一一十一一一　　　k＿1）十kb　　　　　k＿4十kx
　　　　　　　　ノ　　　　　　　　　　　　ノ22）館紳てを．詳、、《、f．、。ならば（・8）式
の逆ならば（19）式となる。（18）式よりKI及びk．
既知ならばk4及びk．4が求められる。（19）式よ
はK。，及びkdが既知ならばkb及びk－bが求め
れる。Myersは実質上（18）式を用vbてCholines－
eraseにおける酵素と阻害体の結合及び解離速度
数を求めている。
非相競的阻害一一酵素と基質陶の結合に無関係
阻害体は酵素と結合してそれを不活性化する。
li）i一斗一Ki……一・一・一…：・・（・・）
一笠
黷窒?ｉ一……・…一…∵・一…（24）
って次式が成立する。
ロ　　　　れ
●1 Qa＝，K1・・∵’“、∵目…自一…一・・一…（25）
o》eならば
　　　　　　　　　　　　　　と　　　　　i・1＿。；K・…（26）　↑
　　　　　　　　　　　eが充分大ならば
　　　　　　　　　　　　　　れ　　　　　S　　一一一一←　　　　　　　　　一ト（1－a）e　…　　〔≦≧7）
式ぽ（14）式と全く同一であり，適当な阻害休の
用による酵素濃度決定の可能性を：示すものであ
。
　第VI章　酵素反磁過程の一般的考察
素反慮過程は次の3段階に分けられる。
）結合過程一・一・一酵素と基質との結合
）反憲過程一一酵素に結合せる基質の生成物へ
　　　　　　　の変化
）遊離過程一一酵素に結合せる生成物の遊離
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　　　kl　ky，　k3　S十E・ギSE’EPr』E十P・・…・………　　（1）
　　　k－1　k．　k－3
これ等の3過程はすべて可逆的であり，6箇の速
度恒数はS≠P間の平衡恒数Kと次式により関係
づけられる。’　　　　一　　　、
ii：．ikCk“’，／i一，　一K・…一…一・一・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…一・　（2・）
一般に酵素，基質及び生成物濃度e，s・及びp。に
て実験を開始せる場合次の速度式が得られる。
一ll：1一＝一kis　（e－es－ep）　一！一k．一．i　es　…　・一・　・・・…　一・・一・・　（t3）
一ll：／g－S　＝kis　（e－es．一e．i　）一（k－i＋k2）es＋k－2　ep　’　（4）
FttEitlll’P　＝k2es一（k一：’）＋k3）ep＋k－i，p（e一一es－ep）　（D”）
g／　＝＝　k，　ep－k．一lp　（e－es－ep）　・一・・’：：・r”‘’’’’”　（6）
なお次の関係がこれ等の速度式を満足せねばなら
ない。
　s一トes一トep十P＝so十Po　・・・…　一・・一一・・・・・・・・・・・・…　　（7）
塞＋讐＋讐＋讐一〇一一・・………・（8）
これ等の速度式を直接実験と対比せしめることは
可能でなV・が，第1章における如く適当な條件を
二二ずることにより全く同一の速度式が導出され
得る。
　1）定常條件一一一ES体及びEP休の：濃度i変化
はS及びPの濃度変化に比して極めて小さく零と
見倣し得ること。
・㌔野一い響』・一：…・・一………・・…（・）
　2）初期條件一一通常の酵素実験では酵素と基
質のみに：て出発する。即ちPo＝0である。かかる
場合の充分初期の即営門を考察する場合には・
P≒0と見倣し得るであろ’う。從って（5）及び⑥式
のkE　p（e－es－ep）ば他の項に比して充分小さく無
高し得るであろう。
　i）　　p≒0，　　ノ．　kE　p（e－es－ep）≒0　・・・・・・…　　（10）
また多くの場合EP休はES体に比して遙1かに低
濃度である可能性が存する。これは特に第II段階
（反慮過’稠が律速なる場合に成立する。
　ii）　es＞2ep，　e－es－ep1ie－es　一・一一・…一・・・・・・…　（11）
この際にはES体がMichaelis錯合体となる。し
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かし第III段階（解離過程）が律速なる場合も可能
であろう。
　iii）　ep＞＞es，　e－es－eplie－ep　・一…　一・・・…　i一・　（12）
この際にはEP体がMichaelis錯合体となる。
　3）濃度條件一一通常の酵素実験は高基質低酵
素濃度階下で行われる場合が多V・。
　i）　so＞＞e　・ny・・・・…　一・・一・・・・・・・・・・・・・…　一一一・・・・・・・…　　（13）
しかし高酵素低基質濃度実験も可能である。
　ii）　so＜＜e　・・…　’・・’・…　一・・：一・・・・・・・・・…　：・一・＋・一・・…　（14）
　（3）tav（8）の速度式に（9）～（14）の諸條件を入れるこ
とにより次の如き諸関係が得られる。
（・）・（・）及び（・・）・・p－鉱㏄・…一…（・5）
　　　　　　　　　　　s　（e－es）　（4），（9），（11）及び（15）；
　　　　　　　　　　　　es
　　　一画拙‡計一……・・一…（・6）
（・））（・・）及び（i・）・V雀一・、ep
　　　＝kEF’1　Ei53k，es　・・・…一・・・・・・・・・・・…一…一・一・・…　a7）
分解恒数及びMichaehs恒数は次式により定義さ
れる。
　　　　k，　k3　　　　　　　一・・一一一一・一一一・・一・一一一・一li・・一・一　〈18）kd＝　　　k－2十ka
賑神田繁11屈一k一門kd一・…（・9）
　（15），（16），（18）及び（19）式より
V＝　K’k’‘！．一C　s（emes）＝kd　’e’　’gg　itKfi．　’’’’’’’’’’”　（20）
となり，これに（7），（10）及び（12）よりSo≒sとおけ
ば
V＝＝　kd・e・　，o－fiOK．　・一・…一…一・・一・・・・・…一・…一・・　（21）
となり，Michaelis　Menten式が得られる。　ES体
がER体（Michaelis酷合体）なりとせばMichaelis
恒数は第1こ口論じた場合と全く同形であるが，
新たに分解恒数の内容が明白にされた。
　（11）の代りに（12）の條件を月j　Nnても杢く同様に
してMichaelis　Menten式が得られるが，　kd及び
K：mの内容は次の如くなる。
　kd＝＝k，　・d・・・・・…　一一・・一一・・…　一・・一…　一・一…　一・．．，・，．．　（22）
K，．＝一kL’k3＋k－汲奄3，＋k’“ik－2’’’’’’’’”‘’’’’’”（23）
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この際はEP体がMich鼠elis錯合体に相當する。
k】，及びk．bを次の如く定義せばはKmは全く同一
の形式となる。
　　　kエk2　 　 　　・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…　一・・・・・・…　　（24）　k1戸　　　k＿1十k2
L・一P二畿…・一…一・・…一・…・一・・（25）
　また條件（13）の代りに（14）を適用せばMichaelis
式の代りに次式が得られる。
　　　　　　　V＝k・ ・・　i＋K。……’…’・…’”…’（26）
　要するにKmは一般に次式により表わされる。
　　　k＿b十kdK，1，＝＝一”求|撃堰@”i“　一・・・・・…一…ny・．・…一．，．．，．．．．，．，，，．　（27）
i）ES体がMichaelis回合休（ER＞の場合。
kb一一　kz，　k－b＝＝　k－i，　kd一一　一k－kC2dig；．
　　K．：＝一k一’t＋，　kCi　一…一一・・一・：・・一・・：…一一一・・・…一　（2s＞
ii）EP休がMichaelis錯合体（ER）の場合。
島一 ｺ圭迄・k一・一｛畿…一k3・
臨一興＋kE±k’”　k”一…・
札幌医誌1953
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（29）
　同様にして酵素及び生成物濃度がそれぞれe及
びPoにて逆反慮速度を考察せばk－d及びK－n、が
次式にて表わされる。
K皿垂物貞・……・……・『………………・3・）
　i）EP体がMichaelis錯合体（ER）の場合。
k－e一・…N㎞一顧・
　　　　k3十k－a　　　　　　　　　　，．，．，，．，．，．，．．，．，，，．，．一，・・．・・　（31）1〈一rn＝　　　　　k．一3
　ii）ES休がMichaelis錯合体（E　R）の場合。
三一 ﾍ＝：・kc一、筆・・一d－k一・・
K一触±kご繰1』…一・一…（32）
　かくして次の関係が得られる。
k・IKni「編面癖砿………・一（33）
ヒ・臨一 ｯ慧1顎脚、k．，・…一…（34）
蔦・・留詑旨K一…・一・・　…一（・・）
　（35）式の関係ぽ2種の基質（SA及びSB）並びに
生成物（Pc及びPD）が存在する場合にも成立する。
鵡・」垂準堕民K…一・一・一…㈹
これは3－Phospho－glycerate　kinaset5）について実験
的に槍討されている。
ADP十Diphosphoglycerate
（a）　（b）
　　　t一　ATP十　Phosphoglycerate
　　　　（c）
kd’　5．3×lo3
k．一，　6．1×10fi
K鵬2×10『4
Krnb　1・8　×　10　一6
Kmc　1・1　×　10－4
1（、ld　2×10一置
K　3．3×103
（d）
（36）式によりKを求めれば
次の数他が得られる。
　K：：O．54×103
これを実験柾亡3．3×IO3と上ヒ
較せばかなりよく一致して
V・ると見徹し得る。
　酵素反慮の全遽度は個k
　v＝　　　1　．1　 　　　　1　　1　 　　　　　　　　　1　．　1　　　可＋9＋耳’vr，＋てi＋「嘱
　　　　　　　　1
　　　　誌，＋、∴、＋誌
　　　一一丁・T7－il－rl　．　1　’・’・・一・nyi一・…一・（t37）
　　　　iE：．1－Eg－es＋LiEI．il1550ep＋一lit：：，i515｝ef
　但し　ef二e－es－ep
　今定常状態，この場合ぽ（3），（4），（5）及び（6）式に
おいて左邊の項ぽ右邊の各項に比して充分小さく
零とおき得るもの即ち．
審一〇畔引〇薯一〇器0
と仮定せば次、の近似式が得られる。
V一斑ﾝ謡結晶…・・一・一・・（38）
初期反憲條件即ちp＝Oとおくならば
V一ｯ＋薯畿頂・………・一……（39）
が得られる。本式によれば3段階の何れが律速段
階なるかはk．、とk2及びk．2とk3聞の大小関係に
の過程の速度と次式により関係づけられる。
　　　　　　1　　　　　　　　　1
ユ5）BUeher，　Th．：Bioebim」et　Biophys．　Acta　1，292　t1947）．
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第10表　酵素反晦遮摩羅
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律：速段　階
な　　し
　（1）
　（II）
　（III）
（1）と（II，
（IPと（III）
（1）と（IID
速　　度　　恒　　数
k－1＝k2，　k－2＝k3
k－i＜＜k：i，　k－e2　k3
k一，＞＞k2，　k一，（〈k3
．k一一1：kr，　k一？＞＞k3
k＿1一こk2，　k＿：、《k3
k＿1》k2プk＿2ミニk3
k一，〈k，　k一？＞＞k，
v
　　　kl　k2　k3
k：k3＋k＿ユ雇k＿ユk＿r　sef
k・i　se’f
k，　k，
｝1こ1－sef
k，　k・・　k，
π＝f最：亀eSc
　k，　k2
k，）一撃堰f一一i　Ser
　　kl　k，，　k3
　　　　　　　serk一　・， k3＋k－ik一，
　kエk・～k3
　　　　　serk2 k3　＋k－i　k－2
第11表　　Michaelis恒数：（Km）と分∫解，【亘数：（kd）
律速段階
ts　L・　’i
　（1）
　〈II）
　（III）
’（1）と（II）
｛II｝　E　〈III｝　（
（1）と〔III）
klエ
kl
．．　k，　k，）
k亀三十k2
kl
ki
　k・1　k，，
k＿1＋k2
kl
kl
丞jk2
k－i十k2
　k．i．　k，．
k－1＋k2
k－b
??????? 「??????
0
?↓???? ?
。｝????? ????
??k十司k
kd
　1s！．！＊k，．
km，）＋k3
?
、聖子或はk・
k，
k3
k2
　k2　ks
k一，）＋k3
k3
k3
Michaelis錯合体
ES
EP
ES或はEP
as
EP
ES
ES
EP
EP
N
　　　　　　　k－b＋kd　　但しK：m＝一　　　　　　　　kb
より決定され，反慮速度式は第10表に：より表わ
される。またMichaelis－Menten式力；成立する場
合にはKm及びkdは第11表の如くである。
　（38）式に（33）～（35）式を適用せば次式が得られ
る。
，v一〟E・町「器つ…………………（・・）
V＝　KkFL　er　（s一一ill一）　一・一・・一・・・・・・・・…t・・i・・・…　（41）
V＝　kd　’　e　一s一　ii？tRff．　’k－d　e　ilgtrkllK一．一
　　　　　　　　　p’　　　　　　　s『一1ζ一
　　　＝　kd　・e　ri一．“L　・・・…　・一・　・…　一・　…　一・・　（42）
　　　　　　・一曇＋K・
通常の酵素実験ではK：》1なる場合が多く，從っ
て・が相当大きくなるまでは・》菅なる條件轍
回し，初期反慮灌度式が適用され得る。
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V一ﾋ…s　＝：・…、歳・…・・b一……（43）
　またPがSの相心的阻害体と見倣し得る場合に
は第V章（5）式が適用される。
　　　　　　　　　　y＝kd’e
E＋Km
if＋妻∋川’”…””・（44）
更に（7｝式においてes．及びepを無親し得るとせば
v＝hewぴ；却’”’”『叩∴”〔45）
となりこれを積分せば次式が得られる。
∫二藍＋素）砺∫：㎏，歳
K・i1十．．9Qo　　　K－m）16∴
　　＋・（　　　Krn1－　　K－m）・・・…t…・・4・一・・…（46）
pを恒数とせば左邊は恒激となる。即ち一・定量の
生成物が生するまでの時間は酵素濃度1て：反比例す
る。この関係は（43）式の代りに（41）式が適用され
る場合にも成立し，最大速度（Vm）の測定とと．もに
一般に酵素濃度の決定に利用され得る。
　芳し．So》p－rl．つp》K＿mなる場・含にはψ（式が得
られる。
∫轡（1　十　．，一P　　　K＿皿so）暗∫：　・砒
　　，、k．一。　P2＋So乎・一・｛・・’・・…p…（47）
∴P＝kV。・t　（kぽ恒数）．………………（48）
　即ち通常の高基質濃度実験において生成物の
Michaelis恒数（K一1、、）が充分小なる場合1こぽ生成
物の総量は酵素濃度或いほ時i二田の桝方根に比例す
る（Schiltzの法則）。
　3段階の6個の速度恒数と実測し得るK：m，K－n、
kd，　k－d及びKとの闇には（28）（29）（31）（含2）及び（35）
の如き関係が存するが，これより個々の恒数を求．
めることはなお不可能である。以下これ等の個々
の恒数の1嗣殴を考察し，実験値との比較を若干試
みてみよう。
　結合速度恒数（k，及びk－3）一酵素と基質或いは
生成物間の結合の2次速度恒数にしてliter　mol－1
second－Jの輩位にて表わされる。㌔（わゆる結合速
度恒数kb及びk一．は第II段階が律速なる場合に
はk1或はk－3に一致する。註）
　、衛i突論に基づいてk1偵の計算を試みよう。1ml
中に箪位濃度にある酵素及び基質分子湘の有効衡
頭数（Z）は次式にて表わされる。
Z一・価画…T〈孟、＋鵡）…一（49）
但しrl，：及びrsは酵素及び基質分子の径，　ms及び
m，f，］は分子：量，そしてθは酵素の治性中心の面積
の酵素表面積に対する割合である。rE》1’s且つml、：
》msとせば（49）式は次．の如．く簡軍化される。
z＝：er，，2
uIItlllllll！［n　：T7　・・一・一・・・・・…L・…一・・・・・・・・…　（so）
ki＝
奄盾m
盾n
潤@erE2iV］Etllilllll！Ilttllllt！1－e’A”’＃／R’r
　　　liter　mol－i　secondnti’d一：・・・・・・・・…一・・一一・t…　（51）
但し上式は氣休分子に心用されるもので；酵素及
び基質分子は溶媒なる水分子に取り囲まれたなか
を分子蓮動しているわけであるから実際の衡突数
ぽより小さくなるべきである。拡散に預るものは
主として基質分子と見倣し，且つ酵素と基質闇の
結合を密なる水素結合のみと仮定せば結合過程は
次の如く表わされる。
　HL）O－S十H20－H20eH20－H20十S－HgO
　（拡散〕
　E－H20十S－H20≠E－S十H20－H20　（結・含）
　拡散過程のμ値は通常4Kcal程度と考えられる。
結合過稚の∠Eキ値も最低4Kc乱1とおき得るであ
ろう。
r・，…＝・…一・cm，・・一…θ一斎・｛反回せば
T　＝＝　，900。Kに：おけるkl　l11F〔ぽ107　liter　mel－i　second－i
となる。実際には基質分子と酵素分子聞の結合に
は数個の水素結合を含む場合もあり得るし，また
Van　der　Waals結婚も特に長い炭化水素鎖を有す
る場合には顯著となるであろう。また基質が荷電
を有する場合には静電的結合を行う場合もあろう。
［誰］　しからざる場合にもk2＞＞k－1或　u・はke》k3なる場合にはkb＝k1且つkc＝k－3が威立する・
x s
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從ってk1＝107なる値は最：高限界と見徹し得・るも
のと考えられる。
　Chancei6，はH20！とPeroxldase間の結合速度1引
数を直接実測してk1＝12×107を得ている。．（51）式
rL　H202の分子量（34）を入れ，前述せる場合と同
様の仮定を適用せばk1＝3×107が得・られる。両者
の良き一致は仮定の愛当性を示すものであろう。
　Myers（1952）1・2）は（アセチルコリン）一（コリンエ
ステラーゼ）．系に：阻害休（Trimethyl－ammonium
bromideのDimethylcarbamate）を力iiえて活性度の
時間的変化を追求．しGoldstein式〔第V章（22）〕
により結合及び解離速度恒数の測定を試みた。阻
害体の結合速度恒数は0．2×10fSまたアセチルコリ
ンのkl，は0．7x106［謝であり，両者がほぼ〕匹敵す
る数値なることはkb＝k1なることを推測せ．しめる。
4E≒＝5Kcalと仮定して（51）式に基づき計算すれ
ばk1＝3x106が得られ，比較的良V・一致が見られ
る。
　解離速度恒数（k．汲びk）一酵素と結合せる
基質或いは生成物が遊離する過稗の1次の速度恒
数である。v・わゆる解離速度恒数k－b及びk。．は第
II段階が律速なる場合にのみk．．1及びk3に一一致す
る。Chance（1943）15）ぽH20一ペルオキシダーゼ系
において解離速度恒数は無閉し得る程の小値なる
ことを認めた。Meyers（1952／12♪はコリンエステラ
ーゼにお・いて阻害体の解離i速度恒数（k＿a）はその分
解恒数（kx）の10－4　second”iの値に比して無観し得
る程度なることを認めた。アセチルコリンについ
てもkd》k－bなる仮定の下に求めたkb　f直の安心性
ぽ，k－1が無劃し得る程の小値なることを推測せし
める。しかしすべての酵素反慮においてk．】とk2，
及びk．L7と㎏の大小関係を槍討することは現在不
可能であるが，これが第11表に示せる如く3過
罧のどれが律遮であるかを決定する重要な因子と
して注目されねばならない。
　反慮過程の速度恒数（k！及びk一の一酵素反憲
の主休をなす共有結合の変化を含む純檸の化学的
変化と見倣し得る過租の速度恒数である。通常の
化学反慮の速度が10。Cの温度上昇に際して2～3
倍の増加を示し，從ってμ値は14，000～22，000
Cal　mol－iであり，∠S≒値ぽ大略一5～10　Cal　de－
gree　1　mol－1である。多酵素反慮もまたこの範囲
のμ及び4S≒値を示すことが多いことは，第2段
階仮鷹過稚）が律速であり，Michaelis錯合体は
ES休でありk，1は生としてk2に依存することを示．
唆するものであろう。これ，を支持する重要な事実
としてSlzer等5）が観察せる0。Cにおけるμ値の
急激な変化を挙げ得る（第6表）庶糖水解酵素系に
おいては酵素と基質或いは生成物の結合に12個の
水素結合を仮定し，且つ水素結合1個の解離に
xe＝5Kca1且つAS≒　＝＝　13　Calを要するものと仮定
せばμ3二60，000　Cal　．H一つdSs”＝・156　Calの値が得
られる。即ち0℃以下に誇ける律速段階は第3過
程即ち酵素より生成物が解離する過租であり，分
解恒数kdは主と．してk3に依存し，0℃以上では
第2過程仮四過租）が律速段階となり分解恒数
k、1は主としてk2に依存すると考え得るであろう。
Tributyrin－lipase系においては1個のエステル結
合につき水素結合2個及び脂肪酸淺基をCtgとし
てC1個につきVan　der　Waals結合の解離にμ＝1．5
KCal．目．っ∠Sx＝3Calを仮菊三せばμ3＝37，000　Cal
．且つdS，≒＝80　Calの値が得られ，同様にして0℃
以下にお・ける律速段階が第3過程なることを：支持
する。Casein－trypsin系では事情がやや困難である
が反慮に與るPeptlde結合以外の酵素基置聞の結
合の存在を考慮せば同様に解釈し得るであろう。
要するに1酵素基質闇に多数の結合が存在する場合
に二は低温においては解離過稚が律速段階となり，
Michaelis錯合休はEP休となり得る可能性が存す
る。しかし常温においては多くの酵素反慮の律
速段階は第II過程でMichaelis鉗合休ぽES体と
なりk，1は大略k2に依存すると見解し得るであろ
う。
括
酵素反町機構は通常吹の如く表わされる。
　　kb　kaE十S’ER一→E十P（ER：Michaelis錯合体）
　　k．．b
16）　Chance，　B．　：　ln　Modern　trends　Physiol．　and　Bioebem．
　（1952）．
圏・・値はk・》k一・な・仮定の下・・…一長害・）J・Slr
　出するものである．
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しかしてMichaelis恒数（Krn）ぽ3個の速度恒数と
関係づけられる．、
Kn］一越瀞　　　　（k・分角欄）
　この際のMichaelis　Menten式の成三笠條件が簡
月1に二言甫盲義された　　（角等　ユ　章）。
　著者ほ酵素反慮機構を次の可逆的3段階に分け
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て老察し．Michaelis一・Menten式の成立條件を検討
した。
　　　　kl’　kg　k：
　E十S．台ES・∈＝≧EP参E十P
　　　　k－1　km2　k一，
かくしてK：m及びk‘1と6個の速度恒数闇に次の
関係が得られた。
律速段階
（II）
（III）
Michaelis錯合体
?
kl，
ki
k・i　k2
k－1＋k2
k－b
k－1
k．1　k一，，
k一・i　一Fk2
kd
．rrlsg，一！1gk3
k＿2十k3
k3
・Km
k，k3十kHik3＋k－Jk．L，
　　k1‘k＿2十k3）
k2k3十k＿1k3＋k＿」．．k＿宅
　　　ki　k2
　6個の速度恒数の特徴力：考察され，実験値との
比較検討が試みられた（第6章）。
　1多くの酵素反癒のMichaelis恒数，分解恒数，
活性化エネルギー及びエント・ピーの数f直が第2
～5表に集録された（第2章）。
　酵素反慮に及ぼす溢度効果，pHの影響及び阻
害体の作用機構1こ關して簡輩に論義された（第3
N，5章）。　　　　　　　　　　　　　　　（日召不1128．6．20受to
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Summary
　　The血echanism　of　the　enzyme　reactions　is　expressed　usually　as　follows．
　　　　　　　kb　ka
　　　　E十Sr’一一一一N・ER－E十P　（ER：　Michaelis　complex）
　　　　　　　kfib
　　Michaelis　constant　（Km）　has　a　relation　with　the　thre，e　appa；ent　velocity　constant．
　　　　K．＝一k－iki，　kd一　（kd：　destructive　constant）
　　Author　has　tried　to　consider　the　kinetics　of　the　enzymatic　reactions　by　the　following　reverible
mechanism．
　　　　　　　kl　k2　k3　　　　E十S参ESギEP診E十P
　　　　　　　kmi　k．一　Li　k－s
　　1）　The　necessary　conditions　and　assumptions　for　the　maintenance　of　Michaelis　Menten
theory　were　examined．
　　2）　The　relations　of　the　four　apparent　constants　with　the　six　velocity　constants　have　been
shown　as　follows．
Rate　determining
　　　step
seeond
third
miehaelis
complex
?
kl，
?
　！g／一！！k2m
kml＋，k，
k－b
司k
??
一k朔ロk
?k十→k
kd
　k望kし
k一，）＋k3
k3
Km
k2　k，十k．ik－3＋k”1　k－2
　　kl　Ck一，i十k，）
k2　k3十k＿1　k3十k＿1　k＿！
　　　　kl　k2
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　　　　　　3）　The　six　velocity　constants　have　been　considered　by・　the　collision　or　transition　state　theory，　’
　　　and　then　some　comparisons　of　each・　theoretical　value　with　experimental　values　were　tried　and
　　　discus＄ed．　・
　　　　　　4）　The　values　of　Michaelis　constant，　destructive　constant，　activation　energy　and　entrop｝r　of
　　the　several　enzyme　reactions　were　tabulated．
　　　．　5）　Some　explanac　tions　and　discussions　of　the　effects　of　temperature，　pH　and　inhibitors　upon
　　　the　enzymatic　kinetics　were　presented．　’
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Recejved　June　20，　1953）
?
“
t
．
